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［2,3］。本邦では、2011 年の罹患数は 78,728 人、年齢調整罹患率は 10 万人あ
たり 66.8（1985 年人口モデル）で胃癌、大腸癌についで第 3 位であった。全世
界での前立腺癌罹患数は、2012 年に年間約 110 万人と報告されており、すべて
の男性癌の 14.8%を占め、2 番目に多い。また、年齢調整罹患率においても全世
界で 30.7（世界人口基準）と 2 番目に多い。罹患率は欧米など先進国で 69.5 と
高く、発展途上国で 14.5 と低く、その差は約 5 倍である［4］。 
一方で、本邦での 2014 年の前立腺癌による死亡数は 11,507 人であり、年齢
調整死亡率は 10 万人あたり 7.3 で肺癌、胃癌、大腸癌、肝臓癌、膵癌、結腸癌、
直腸癌についで第 9 位であった。全世界では年間約 31 万人で 6.6％を占め第 5





















腺癌の診断には、血清中の PSA の測定および直腸診や MRI（Magnetic 
resonance imaging：核磁気共鳴画像）により前立腺癌を疑う症例が選定され、
最終的に前立腺生検による病理診断により確定診断がなされる。 






PSA のカットオフ値は、一般的に 4.0 ng/mL とされているが、特異度が低い
ことが課題である。PSA 4.0～10.0 ng/mL のいわゆるグレイゾーンでの前立腺
癌陽性的中率は 25-30％程度とされている。その理由の一つは、PSA が癌特異
的マーカーではなく、前立腺肥大や前立腺炎等の良性疾患でも 4.0 ng/mL 以上














CT や MRI による画像診断が用いられる。M-病期診断すなわち他臓器転移の有
無の評価には、CT、MRI の他、骨転移の検出には骨シンチグラフィーが有用で
ある（表 1）。限局癌（T1/2N0M0）と診断された場合には、PSA と病理組織所































































２ 方法  
２－１ 対象  
株式会社日立製作所日立健康管理センターでは、日立製作所と関連企業の職
員および 75 歳までの退職者を対象とした年 1 回の定期健康診断を行っている。













２－２ 日立総合病院における前立腺がん検診(PSA 検診) 
前立腺癌がん検診の 1 次検診として、PSA が測定され、PSA 4.0 ng/mL をカ










よって算出した。低体重、正常、過体重、および肥満の BMI は、20 kg/m2未満、
20~25 kg/m2、25~30 kg/m2および 30kg/m2以上と定義した。PSA 検診の結果
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のデータは、2013 年 8 月までを集計した。 
 


















4 つの年齢層（50 歳未満、50～59 歳、60～69 歳、70 歳以上）について計算し
た。年齢調整した CDR は、2008 年度にアディポネクチンの測定および前立腺
がん検診を受診した 2,939 人の年齢特異的集団に適用し、観察された年齢特異
的 CDR に基づいて計算した。P<0.05 を有意と見なした。全ての統計分析はソ





対象のプロフィールを表 3 に示す。年齢の中央値は 58 歳（28〜74 歳）であ
った。 BMI 中央値は 23.9 kg/m2（15.1～38 kg/m2）であった。低体重、正常、
過体重、および肥満男性の割合は、それぞれ 5.5％、60.1％、28.5％および 2.3％
であった。PSA の中央値は 0.9 ng/mL（0.1〜38.8 ng/mL）であった。BMI の
カットオフ値を 25 kg/m2と設定した場合、BMI が高い群は 907 人(32.0%)であ
った。また、PSA のカットオフ値を 4 ng/mL に設定した場合、PSA 群が高かっ
たのは 122 人（4.15％）であった。アディポネクチンの中央値は 6.7 µg/mL（1.0-
38.8 µg/ mL）であった。 
PSA がカットオフ値以上（PSA ≧4 ng/mL）であった 106 人は 2 次検診を受
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診していた。結果として、122 人中 65 人（53％）に前立腺生検が行われ、24 人
が前立腺癌と診断された。これらの 24 人のうち 20 人が臨床的病期で T1c と診
断され、他の 4 人は T2 と診断された。前立腺癌のリスク分類である D'Amico
分類によれば、癌と診断された 24 人のうち 16 人が低リスクまたは中リスク群
に分類され、残りの 8 人は高リスク群に分類された。 
 
３－２ アディポネクチンと BMI、アディポネクチンと PSA の相関 
図 1 は、アディポネクチンと BMI の相関を示したものである。 アディポネ
クチンは、BMI と有意に負の相関があった（r = -0.260、p < 0.0001）。一方、図
2 に示すように。アディポネクチンと PSA との間に有意な正の相関が観察され
た（r = 0.054、p =  0.0061）。対象者を PSA カットオフ値で分割したところ、
PSA 4 ng/mL 以上および 4 ng/mL 未満のアディポネクチンの平均値は、それ
ぞれ 8.70 µg/mL および 7.61 µg/ mL であり、PSA 4 ng/mL 以上では有意にア
ディポネクチンが高い傾向を認めた（p = 0.0031）。さらに、BMI 25 kg/m2で層
別化した場合でも、図 3-1A、B に示すように、PSA 4 ng/mL 以上では、両方
の群でPSAの低い対象者よりも有意にアディポネクチンが高かった（p = 0.0486, 
p = 0.0140）。さらに図 3-2A、B、C、D に示すように BMI 20 kg/m2未満、20




った（p = 0.0082, p = 0.0218）。PSA 4 ng/mL 未満の対象者に限定した場合に
おいては、図4のようにBMI ≧25 kg/m2のアディポネクチン（平均6.66 µg/mL）
は、BMI <25 kg/m2のアディポネクチン（平均 8.06 µg/ mL）より有意に低かっ
た(p < 0.001)。また図 5 のように PSA と BMI の相関については、BMI ≧25 
kg/m2（平均 1.05 ng/mL）の PSA は BMI < 25 kg/m2（平均 1.11 ng/mL）の
PSA よりも有意に低かった（p = 0.0497）。 
 
３－３ 前立腺癌患者におけるアディポネクチン 
図 6 は、前立腺がん検診の 2 次検診結果によるアディポネクチンの分布を示
したものである。前立腺癌患者のアディポネクチンは平均 9.86 µg/mL であり、
PSA が 4 ng/mL 未満（平均 7.63 µg/mL）の対象者より有意に高かった（p = 
0.0049）。 
PSA 4 ng/mL 以上であったが、2 次検診後に前立腺癌と診断されなかった
対象者のアディポネクチンは、PSA 4 ng/mL 未満の対象者のアディポネクチ
ンとに有意差はなかった。  
前立腺癌患者を低・中リスク群（n = 16）と高リスク群（n = 8）に分けた場




限定した場合、アディポネクチンは、PSA 4 ng/mL 未満の対象者のアディポ
ネクチンと比較して有意に高かった（p = 0.0014）。一方、高リスク群の前立腺




析では、アディポネクチンのカットオフを中央値 6.7 µg/mL として使用した。
表 4A に示すように、高アディポネクチン群かつ低・中リスク群の CDR は、低
アディポネクチン群よりも高かったが、その差は有意でなかった（それぞれ
0.717％および 0.294％）。高リスク群の CDR も高アディポネクチン群と低アデ
ィポネクチン群の間に有意差はなかった。さらに BMI およびアディポネクチン
の両方で層別化した場合、高 BMI かつ高アディポネクチン群の年齢調整した
CDR は 1.67％であり、すべての群の中で最も高かった（表 4B）。 
 
















ンと BMI および PSA の関係性を多面的に検討することで、いくつかの興味深
い結果を得ることができた。以下、各項目について述べる。 
 
４－１ アディポネクチンと PSA 
本研究では、アディポネクチンと PSA との間に有意な正の相関があった。一
方、アディポネクチンは BMI と負の相関を示し、これは、過去の多くの報告と




て説明されている［29, 30］。実際、本研究でも PSA <4 ng/mL の対象者に限定
した場合、BMI ≧25 kg/m²の対象者の平均 PSA は、BMI <25 kg/m²の群より
も有意に低い結果となった（図 4）。従ってアディポネクチン、BMI、および PSA
の 3 つのパラメータの関連性を考慮すると、アディポネクチンと PSA との間に
認められた正の相関は合理的であると考えられる。しかし、我々の知る限りでは、
これまでにアディポネクチンと PSA の正の相関を示した報告はない。具体的に
は、アディポネクチンと PSA との間の関連性を分析する 2 つの横断研究がある。
Fowke らは、242 人のアフリカ系アメリカ人および白人男性を調査し、アディ




もかなり大きいことは注目できると考えられる。また、本研究における BMI 30 
kg/m²以上の肥満男性の頻度が全体の 2.3%と低いことも結果に影響を与えた可
能性がある。そのため、BMI を指標に詳細に層別化して解析した。まず単純に
BMI が 25 kg/m²以上の男性に限定した場合、PSA ≧4 ng/mL の本研究の対象
者のアディポネクチンは PSA <4 ng/mL の対象者よりも有意に高かった（図 3-
16 
 
1）。さらに BMI 20 kg/m2未満、20-25 kg/m2、25-30 kg/m2 、30 kg/m2以上の
4 群に分けて詳細に検討したところ、少数例ではあるが BMI が 30 kg/m2 以上












































kinase 1）経路や PI3K(phosphatidylinositol 3-kinase)経路を抑制して、血管新
生を阻害する。また、JAK2-STAT3(Janus kinase 2-signal transducer and 
activator of transcription 3)経路の抑制を介してアポトーシスの抑制を防ぐ場























４－２－３ アディポネクチンと PSA 検診について 










PSA 検診で検出バイアスをもたらした可能性はある。しかし、表 5 のように前
立腺生検を受けた対象者の割合は、アディポネクチン≧6.7 µg/mL およびアディ
ポネクチン <6.7 µg/mL でそれぞれ 2.07％および 2.24％（p = 0.77）であり有
意差を認めなかった。有意差はなかったが、生検の陽性率は、アディポネクチン
≧6.7 µg/ mLの患者において、アディポネクチン <6.7 µg/ mLの患者と比較し、
より高い傾向があった（それぞれ 47.1％および 25.8％）。 
 BMI（カットオフレベル 25 kg/m²）とアディポネクチン（カットオフレベル 
6.7 µg/mL）を用いて層別化して年齢調整 CDR を算出した結果では、BMI が高
く、アディポネクチンが高い対象者では、年齢調整 CDR が最も高くなった。低・
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図 3-2 BMI 別の PSA とアディポネクチンの相関（BMI 20 kg/m2 未満、20













































































表 1 病期分類（前立腺癌取り扱い規約第 4 版 2010 年） 
T 分類 
T1：触知不能、画像診断不能 
  T1a：組織学的に切除組織の 5％以下に偶発的に発見 
  T1b：組織学的に切除組織の 5％をこえて偶発的に発見 
  T1c：針生検により確認 
T2：前立腺に限局 
  T2a：片葉の 1/2 以内の進展 
T2b：片葉の 1/2 をこえて広がる 
T2c：両葉への進展 
T3：前立腺被膜をこえて進展 
















































表 3 PSA検診受診者のプロフィール  
  中央値 (range) 
 年齢                             58 years (28-74) 
BMI                            23.9 kg/㎡(15.1-38) 
  アディポネクチン                6.7 µg/mL (1.0-38.8) 
  PSA                          0.9 ng/mL (0.1-38.8) 
 
人数 (%) 
1 次検診受診者                   2939 
BMI  
20 kg/m2未満（低体重）            161(5.5) 
20～25 kg/m2（正常）             1766(60.1) 
25～30 kg/m2（過体重）            838(28.5) 
30kg/m2（肥満）                    69(2.3) 
不明                       105(3.6) 
2 次検診受診者                  122(4.2) 
前立腺生検が施行された者           65(2.2) 
前立腺癌と診断された者               24(0.8) 
臨床 T 分類 
          cT1c              20 
          cT2a               1 
          cT2b               1 
          cT2c               2  
D'Amico 分類 
                低リスク           6 
中リスク           10 












表 4  年齢調整前立腺癌発見率（CDR）  
A. アディポネクチン値によるリスク分類別の CDR   
 
 












表 5  前立腺生検の施行率と陽性率  
 
